
УДК 615.06:615.33� DOI: 10.32471/umj.1680-3051.142.203410

Антибіотикоасоційована діарея: 
роль пробіотиків у лікуванні та профілактиці
І.М. Скрипник, Н.П. Приходько
Українська медична стоматологічна академія, Полтава, Україна

Анотація. Антибактеріальні препарати, як і будь-які лікарські засоби, мають певні побічні ефекти, зокрема одним з них є діарея, 
спричинена їхнім застосуванням. У статті розглянуті основні причини розвитку антибіотикоасоційованої діареї, форми захворюван-
ня, особливості діагностики та етіотропного лікування. На підставі аналізу публікацій вітчизняних і зарубіжних дослідників представ-
лені дані щодо застосування пробіотиків з метою профілактики та лікування антибіотикоасоційованої діареї. Розглянуті можливості 
використання пробіотиків, зокрема Bifidobacterium lactis BB-12® та Lactobacillus acidophilus LA-5® для профілактики ускладнень анти-
гелікобактерної інфекції, вплив їх на глікемічний контроль та ліпідний профіль пацієнтів.
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Широке застосування антибактеріальних препаратів дозволи-
ло людству вирішити ряд проблем інфекційного походження, але 
водночас це спонукало до появи нових ятрогенних захворювань, 
зокрема антибіотикоасоційованої діареї (ААД).

ААД — це ≥3 епізодів неоформлених випорожнень протягом 
≥2 послідовних днів, які виникають на фоні або протягом 2 міс після 
застосування антибактеріальних засобів.

Частота виникнення ААД у  популяції коливається в межах 
5–35% випадків і залежить від віку пацієнта та виду антибіотиків [1]. 
ААД вважають переважно внутрішньолікарняною патологією (20–
25%), яка у деяких випадках може досягати 60% [2]. Проте остан-
нім часом спостерігається тенденція до  зростання частоти цього 
ускладнення серед амбулаторних пацієнтів [3–5].

Застосування будь-яких антибіотиків може викликати діарею, 
особливо тих, що впливають на анаероби. Проте частіше прийом 
амінопеніцилінів, цефалоспоринів II і III поколінь, лінкоміцину та 
кліндаміцину пов’язаний з високим ризиком розвитку ААД [6–8].

Важливо відзначити, що парентеральний шлях введення анти-
біотика не має переваги над пероральним шляхом як профілактики 
ААД. При парентеральному введенні антибіотик впливає на мікро-
біоту опосередковано — через слину, жовч, секрет кишечнику [9, 
10].

Факторами ризику розвитку ААД є: призначення кількох анти-
біотиків одночасно або у  високих дозах, нераціональне їх засто-
сування; вік пацієнтів <5 років та >65 років; наявність супутньої 
патології, зокрема цукрового діабету, запальних захворювань ки-
шечнику; одночасний прийом інгібіторів протонної помпи; трива-
ла госпіталізація; оперативні втручання та інвазивні процедури [11, 
12].

Варіанти клінічного перебігу
З практичної точки зору слід виділяти дві форми ААД — неін-

фекційну та інфекційну.
У  більшості випадків діарея при  застосуванні антибіотиків 

не  має інфекційного походження (ідіопатична ААД), зумовлена 
прямим або опосередкованим впливом антибіотиків на кишечник 
та інші відділи травного тракту. Зокрема посилення моторики ки-
шечнику власне антибактеріальним препаратом викликає гіпер-
кінетичну діарею; неповне всмоктування антибіотиків із  просвіту 
кишечнику  — осмотичну діарею; вплив на  кишковий кровообіг; 
токсичний вплив на  структуру кишкового епітелію; порушення 
складу кишкової мікрофлори, в результаті якого розвивається над-
мірна декон’югація жовчних кислот, що надходять у просвіт товстої 
кишки, та синтез хлоридів і води — секреторну діарею [13–15].

Особливістю клінічної картини ідіопатичної ААД є невиражене 
послаблення випорожнень, без патологічних домішок у  калі, що 
не  супроводжується підвищенням температури тіла, зростанням 
рівня лейкоцитів у  крові, за  відсутності запальних змін слизової 
оболонки кишечнику.

Частота інфекційної ААД становить 20–25% усіх випадків. Її 
збудниками є Clostridium difficile (C. difficile), Clostridium perfringens, 
Salmonella spp., Staphylococcus aureus, Klebsiella oxytoca, Candida, які 
здатні колонізувати кишечник на  фоні порушеного кількісного та 
якісного складу мікробіому [16].

За  останні три десятиліття частота і тяжкість інфекційної ААД 
зросли у багатьох країнах світу. Це пов’язано з появою нових ви-
соковірулентних штамів C. difficile BI/NAP1/027, 106 та 018, а також 
із широким застосуванням інгібіторів протонної помпи та стати-
нів [17].

C. difficile  — облігатно-анаеробна грампозитивна спороутво-
рююча бактерія, що має природну стійкість до більшості антибіоти-
ків. C. difficile у просвіті кишечнику продукує токсини А і В, з якими 
пов’язують основні прояви інфекції. Токсин А зв’язується зі специ-
фічними рецепторами на апікальній поверхні епітеліальних клітин, 
викликає зміни цитоскелета і пошкодження міжклітинних з’єднань. 
Це спричиняє проникнення токсину В  усередину клітини, його 
приєднання до  базальної мембрани, підвищення проникності су-
дин, синтез нейропептидів і прозапальних цитокінів, апоптоз епі-
теліальних клітин, утворення псевдомембран, гіперсекреції води і 
електролітів [18].

Клінічна симптоматика та діагностика
Клінічними проявами псевдомембранозного коліту (ПМК), 

спричиненого інфекцією C. difficile, є діарея до 20–30 разів на добу 
з домішками слизу й крові, що супроводжується вираженим абдо-
мінальним болем та синдромом системної запальної відповіді. Пе-
ребіг ПМК тяжкий, часто торпідний і може ускладнюватися дегідра-
тацією та електролітними порушеннями, гіповолемічним шоком, 
токсичним мегаколоном, гіпоальбумінемією і набряками, у  дуже 
тяжких випадках  — кишковою кровотечею, перфорацією кишеч-
нику з розвитком перитоніту [19]. При ПМК колоноскопія дозволяє 
виявити характерні макроскопічні зміни товстої кишки: псевдо-
мембрани з некротизованого епітелію з фібрином, при легких фор-
мах — розвиток катаральних змін у вигляді повнокрів’я і набряку 
слизової оболонки. Найпоширенішими методами лабораторної 
діагностики інфекції C. difficile є імуноферментний аналіз, ПЛР-тест 
і цитотоксичний тест із використанням специфічних антисироваток 
у  реакції нейтралізації. Золотим стандартом діагностики інфекції 
C. difficile є цитотоксичний тест для виявлення токсину В [8, 20].

Принципи лікування
При  появі у  пацієнта симптомів ААД перш за  все необхідно 

відмінити антибактеріальний препарат, який викликав діарею. 
У більшості випадків ідіопатичної ААД та у 1⁄₃ пацієнтів із нетяжкими 
формами інфекції C. difficile цього достатньо для нормалізації стану 
пацієнта. За відсутності позитивної динаміки від відміни антибіоти-
ків призначають етіотропну терапію, спрямовану на елімінацію ін-
фекційного збудника, що викликав діарею.
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При легкому чи середньому ступені тяжкості вперше виявленої 
C. difficile-інфекції призначають метронідазол у дозі 500 мг 3 рази 
на добу протягом 10 днів, в  інших випадках — ванкоміцин 125 мг 
4 рази на добу 10 днів перорально або фідаксоміцин 200 мг 2 рази 
на добу 10 днів перорально. Додатково у комплексі лікування за-
стосовують сорбенти, проводять корекцію водно-електролітного 
балансу. Пацієнтам із C. difficile-інфекцією слід уникати застосування 
антидіарейних препаратів, опіатів [21].

Пробіотики (Lactobacillus spp., Bifidobacterium spp., Saccharomyces 
boulardi) рекомендують для лікування у разі ідіопатичної ААД та не-
тяжких форм C. difficile-інфекції, особливо при рецидивуючому пе-
ребігу захворювання. Механізм дії пробіотиків полягає в наявності 
антагоністичної активності щодо C. difficile шляхом інгібування адге-
зії збудника, модуляції імунної відповіді макроорганізму і стимуляції 
синтезу специфічного антитоксину імуноглобуліну A. Застосування 
пробіотиків з антибактеріальними препаратами у пацієнтів із фак-
торами ризику розвитку інфекцій, викликаних C. difficile, знижує ри-
зик розвитку ААД та ПМК [22].

Тяжкість і можливі наслідки ААД зумовлюють розроблення за-
собів профілактики цієї патології. Перш за все це  — раціональна 
антибіотикотерапія, дотримання правил гігієни для запобігання ек-
зогенній трансмісії бактерій або спор C. difficile, одночасне застосу-
вання пробіотиків з основним курсом антибіотиків [23].

У  жовтні 2013 р. Міжнародна наукова асоціація пробіотиків 
та пребіотиків (International Scientific Association for Probiotics and 
Prebiotics  — ISAPP) скликала експертну комісію з  метою обгово-
рення пробіотиків. Після обговорення гайдлайнів Продовольчої 
і сільськогосподарської організації Об’єднаних Націй/Всесвітньої 
організації охорони здоров’я (Food and Agriculture Organization of 
the United Nations/World Health Organization — FAO/WHO) дано ви-
значення пробіотикам, як «живим мікроорганізмам, які при введен-
ні їх у достатній кількості приносять користь для здоров’я господа-
ря» [23, 24].

Ефект пробіотиків пояснюється тим, що мікроорганізми, які 
входять до їх складу, заміщають функції власної нормальної кишко-
вої мікрофлори [25–27]:
•	 підтримку стабільності мікробіоценозу та запобігання колоні-

зації кишечнику патогенними і умовно-патогенними мікроор-
ганізмами;

•	 участь у  процесах утилізації білків, ліпідів, високомолекуляр-
них вуглеводів, нуклеїнових кислот, клітковини, синтезі вітамі-
нів групи В;

•	 участь в електролітному обміні, регуляції метаболізму жовчних 
кислот, холестерину (ХС);

•	 участь у детоксикації екзогенних та ендогенних субстратів — 
нормальна флора виступає в ролі «природного сорбенту» шля-
хом мікробної трансформації токсичних речовин;

•	 синтез речовин з антибактеріальною активністю;
•	 стимуляцію перистальтики кишечнику;
•	 поліпшення засвоєння солей кальцію і вітаміну D;
•	 підвищення резистентності та імунної реактивності організму: 

стимуляція лімфоїдного апарату, синтезу імуноглобулінів, під-
вищення активності лізоциму і зниження проникності судин-
них тканинних бар'єрів для токсичних продуктів патогенних 
мікроорганізмів;

•	 антиканцерогенну дію — знищення атипових клітин організму 
в результаті активації імунних процесів.
До  складу пробіотиків входять багато штамів нормальної 

кишкової мікрофлори, більшість з них належать до роду Lactoba-
cillus та Bifidobacterium, одними з  основних представників яких 
є пробіотичні штами Bifidobacterium animalis subspecies lactis BB-
12® (B. lactis BB-12®) та Lactobacillus acidophilus LA-5® (L. acidophilus 
LA-5®).

B. lactis BB-12® міститься в природній біоплівці кишечнику здо-
рових людей і забезпечує стійкість до його колонізації патогенними 
мікроорганізмами, пригнічуючи активність Bacillus cereus, C. difficile, 
Clostridium perfringens типу A, Escherichia coli, Enterococcus faecalis, Lis-
teria monocytogenes, Pseudomonas aeruginosa, Salmonella typhimuri-
um, Salmonella typhi, Shigella flexneri, Shigella sonnei, Candida albicans. 

При цьому за своєю антагоністичною активністю BB-12® значно пе-
ревищує інші подібні штами [28, 29].

Штам L. acidophilus LA-5® у  процесі своєї життєдіяльності фер-
ментує глюкозу, в результаті чого утворюються лактат, ацетат і пе-
рекис водню [30], які підтримують кислі значення рН у кишечнику, 
перешкоджаючи розвитку патогенної протеолітичної мікрофлори. 
Крім того, L. acidophilus LA-5® виробляє бактеріоцини (ацидоцин 
СН5) з вираженим рівнем антибактеріальної активності. Їх дія реалі
зується за рахунок деградації пептидоглікану клітинної стінки, при-
гнічення синтезу білків, ДНК або РНК, індукції аутолізу патогенних 
або умовно-патогенних бактерій і грибів. Особливістю штаму є ре-
зистентність до багатьох антибактеріальних препаратів, що дозво-
ляє використовувати його одночасно з ними [31].

Крім вищезазначених властивостей, штам L. acidophilus LA-5® 
бере участь у синтезі >70% вітамінів в організмі людини, процесах 
детоксикації, синтезі протизапальних факторів та визнаний актив-
ним антагоністом патогенного штаму Escherichia coli  [32]. Біологіч-
ні ефекти цих штамів взаємно посилюються при комбінованому їх 
застосуванні, зокрема адгезія B. lactis BB-12® до слизової оболонки 
кишечнику зростає у >2 раза за наявності L. acidophilus LA-5® [33, 34].

Доведений вплив B. lactis BB-12® та L. acidophilus LA-5® на імуноло-
гічний профіль людини — активацію фагоцитозу, синтез лізоциму, 
секреторного імуноглобуліну A і протизапальних цитокінів, зни-
ження синтезу інтерлейкіну-6, -12 та імуноглобуліну Е [35, 36] та спо-
вільнення поступового зниження імунітету з віком [37].

Вітчизняні вчені вивчали вплив лакто- та біфідобактерій на ін-
терфероногенез та функціональну активність клітин фагоцитарної 
системи in vivo [38]. Встановлено їх активуючий вплив на продукцію, 
як «раннього», так і «пізнього» ендогенного інтерферону у плазмі 
крові мишей. Введення мишам штамів лакто- та біфідобактерій су-
проводжувалось активацією киснезалежної бактерицидності та по-
глинальної активності макрофагів черевної порожнини.

Доведений також вплив пробіотиків на  моторику кишечнику 
та консистенцію випорожнень. Зв’язок між мікрофлорою та киш-
ковою моторикою здійснюється за участю TLR-рецепторів, які від-
повідають за  кишковий епітеліальний гомеостаз. Зокрема на  екс-
периментальних моделях встановлена значна затримка моторики 
шлунково-кишкового тракту у TLR4-мутантних мишей [39].

За  участю 1248 пацієнтів проведене багатоцентрове подвій-
не сліпе рандомізоване плацебо-контрольоване дослідження [40] 
з метою оцінки впливу B. lactis BB-12® на частоту дефекацій та відчут-
тя дискомфорту в животі протягом 4 тиж. Пацієнти були розподілені 
на три групи: 1-ша отримувала капсули з пробіотиком BB-12® у дозі 
1∙109 КУО/добу, 2-га — BB-12® у дозі 10∙109 КУО/добу, 3-тя — плацебо. 
У ході дослідження встановлено суттєвий вплив прийому пробіо-
тика на середню кількість дефекацій. При цьому частота дефекацій 
була достовірно вищою в групах застосування пробіотиків у цілому. 
Відмінностей між групами щодо відчуття абдомінального диском-
форту не  встановлено, що може свідчити про  хорошу переноси-
мість пробіотика B. lactis BB-12®.

За даними S.-Ch. Li та співавторів (2019), встановлено перевагу 
комбінації штамів L. acidophilus та B. lactis як протизапальних чинни-
ків на культурі пухлинних клітин товстої кишки HT-29 [41].

Численні експериментальні та клінічні дані показали позитив-
ний ефект від застосування пробіотиків для профілактики ААД. 
Так, у  метааналізі Y. Gong та співавторів (2015) за  участю 3900 па-
цієнтів показано, що застосування пробіотиків знижувало часто-
ту розвитку нудоти (7 та 11,9%), діареї (6,3 та 14,7%), болю в епіга-
стрії (8,9 та 11,7%), блювання (2,5 та 7,2%) і шкірного висипу (3,8 та 
11,5%)  [42]. Інша група дослідників провела аналіз 17 досліджень 
з бази PubMed, що включали 3631 особу [43]. Встановлено, що AAД 
була наявна у 8,0% пацієнтів, які отримували пробіотичну терапію, і 
у 17,7%, які отримували плацебо.

Широку популярність у  медичному науковому середовищі 
отримали результати метааналізу 33 рандомізованих досліджень 
(6352 досліджених), який показав помірний протекторний ефект 
пробіотиків при  ААД у  педіатричній практиці  [44]. Встановлено 
скорочення тривалості ААД при  застосуванні пробіотиків у  дозі 
>5∙109 КУО/добу та меншій частоті AAД — до 8% у групі, які отри-
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мували високі дози пробіотиків, порівняно з 23% — у контрольній 
групі.

Трикомпонентну ерадикаційну терапію, що включає інгібітор 
протонної помпи і два антибіотики, широко застосовують для лі-
кування захворювань, асоційованих із Helicobacter pylori (H. pylori). 
Однак слід відзначити високу частоту небажаних явищ (до 30–40%), 
що супроводжують її  [42]. Тому актуальним залишається питання 
пошуку методів підвищення ефективності та безпеки ерадикацій-
ної терапії H. pylori-інфекції.

У  дослідженні E.J. Videlock та співавторів (2012) проаналізо-
вано ризик ААД під час лікування H. pylori-інфекції, який становив 
0,37 проти 5, у тих, які не отримували пробіотики [45]. У метааналізі 
13 досліджень із залученням >2300 пацієнтів встановили ефектив-
ність додаткового застосування пробіотиків на фоні антигелікобак-
терної терапії [46]. Частота загальних побічних ефектів, пов’язаних 
з антибіотиками, була достовірно нижчою у групі, які отримували 
пробіотики, порівняно з контрольною групою, про що свідчить по-
казник загального ризику, який становив 0,71.

M. De Vrese та співавтори (2011) вивчали ефекти при вживанні 
йогурту, що містить комбінацію L. acidophilus LA-5® і B. lactis BB-12®, 
на профілактику розвитку ААД у пацієнтів, які отримували антигелі-
кобактерну терапію [47]. Встановлено нижчу частоту епізодів ААД 
та меншу тривалість діареї у групах пацієнтів, що отримували про-
біотичну терапію.

Опубліковані результати метааналізу H.R. Fang та співавторів 
(2019), що базується на 5 дослідженнях із включенням 484 пацієн-
тів, в якому оцінювали ефективність лактобактерій на фоні триком-
понентної ерадикаційної терапії у дітей [48]. Об’єднаний відносний 
ризик (relative risk  — RR) ерадикації у  групі пробіотиків становив 
1,19. Також встановлено, що при  застосуванні великих доз лак-
тобактерій ефективність ерадикації була вищою: RR=1,36 проти 
1,08 при  застосуванні низьких доз. На  ефективність ерадикації 
впливала також тривалість курсу пробіотиків: RR=1,24 при  довго-
тривалому застосуванні та 1,17  — при  коротких курсах. Прийом 
лактобактерій на фоні ерадикаційної терапії значно зменшив час-
тоту діареї (RR=0,30).

Пробіотичним препаратом, який доцільно призначати для ліку-
вання і профілактики ААД, є Лінекс Форте®, 1 капсула якого містить 
суміш пробіотиків: Lactobacillus acidophilus — не менше 1×109 КУО 
(приблизно 25,74 мг), Bifidobacterium animalis subsp. lactis — не мен-
ше 1×109 КУО (приблизно 3,06 мг).

L. acidophilus LA-5® продукують молочну кислоту та перекис вод-
ню, конкурують із патогенними мікроорганізмами, покращують об-
мінні процеси, запобігають формуванню затяжних форм кишкових 
захворювань, стимулюють синтез імуноглобулінів та інтерферонів.

B. lactis BB-12® синтезують вітаміни групи В, амінокислоти, при-
гнічують колонізацію патогенних мікроорганізмів, конкурують 
із патогенними бактеріями за поживні речовини.

Серед допоміжних речовин важливе значення має оригіналь-
ний запатентований інуліновий пребіотик Beneo® Synergy — інулін, 
олігофруктоза (глюкоза + фруктоза + сахароза), що забезпечує хар-
чування для корисних бактерій, стимулюючи зростання та розви-
ток лакто- та біфідобактерій.

Резистентність L. acidophilus і B. lactis до хлористоводневої кис-
лоти і жовчі зумовлює високий ступінь виживаності цих штамів 
при  проходженні через шлунок і дванадцятипалу кишку. Обидва 
штами молочнокислих бактерій можуть адсорбуватися на слизовій 
оболонці кишечнику та, подібно до інших мікроорганізмів травного 
тракту, поступово виводитися при перистальтиці й дефекації.

Лінекс Форте® повною мірою відповідає усім вимогам до  су-
часних пробіотиків: вивченість (визначений за класом та штамами, 
має генетичний паспорт), життєздатність бактерій (резистентність 
до дії хлористоводневої кислоти, жовчі, ферментів шлунково-киш-
кового тракту), кожен штам L. acidophilus LA-5® і B. lactis BB-12® містить 
до 1∙109 КУО (згідно з вимогами — не менше 1∙107 КУО) і доведена 
висока ефективність при застосуванні [49].

Лакто- та біфідобактерії потенціюють дію одне одного. Збере-
женню життєздатності бактерій впродовж тривалого часу сприяє 
процес ліофілізації [50].

Ефективність комбінації пробіотиків L. acidophilus LA-5® і B. 
lactis BB-12® на  розвиток ААД вивчали S. Chatterjee та співавтори 
(2013)  [51]. Після 14-денного лікування частота ААД у  групі, яка 
отримувала пробіотики, була значно знижена — до 10,8% порівня-
но з 15,6% у групі плацебо. Тривалість діареї була значно меншою 
(2,32 дні) у групі, яка отримувала пробіотики, порівняно з групою 
плацебо (4,58 дня). Частота тяжкої діареї у групі плацебо становила 
96% проти 31,6% у групі, яка отримувала пробіотики. Ці результати 
показують, що мікробні компоненти Лінекс Форте® ефективно змен-
шують тривалість та тяжкість AAД.

Вплив застосування пробіотиків у  дітей віком 1–12 років 
на  фоні призначення антибіотиків вивчали M.J. Fox та співавтори 
(2015) [52]. Діти отримували 2 рази в день по 100 г йогурту, що міс-
тить Lactobacillus rhamnosus GG (середня доза 5,2∙109 КУО/добу), B. 
lactis BB-12® (середня доза 5,9∙109 КУО/добу) і L. acidophilus LA-5® (се-
редня доза 8,3∙109 КУО/добу) або йогурт без пробіотиків. У групі ді-
тей, які отримували пробіотики, встановлено 1 випадок легкої діа-
реї, тоді як у контрольній відзначали 21 випадок діареї. Крім того, 
небажані явища виникали майже у  4 рази рідше на  тлі прийому 
пробіотиків (по 1 випадку дискомфорту в животі, блювання і голов-
ного болю) порівняно з плацебо (6 випадків болю в животі, 4 — зни-
ження апетиту і 1 — нудоти), що свідчить про безпеку штамів, які 
входять до складу препарату Лінекс Форте®.

Пробіотичні штами препарату Лінекс Форте® виявляють ан-
тагонізм до  умовно-патогенних стафілококів, клебсієл та грибів, 
при  цьому зберігаючи біосумісність із  домінуючими представ-
никами кишкового мікробіоценозу Escherichia, Bifidobacterium, 
Enterococcus. Задля захисту мікрофлори кишечнику від негативної 
дії антибіотиків і профілактики ААД прийом Лінекс Форте® слід роз-
починати з 1-го дня застосування антибіотиків по 1 капсулі на добу 
незалежно від віку пацієнта, дотримуючись інтервалу у  3 год між 
прийомом антибіотика і пробіотика. Дорослим і дітям віком >12 ро-
ків при  лікуванні діареї препарат призначають по  2–3 капсули 
на добу залежно від вираженості симптомів [50].

Чимало досліджень останніх років підтверджують важливий 
вплив кишкової мікробіоти не лише на роботу шлунково-кишково-
го тракту, а й на функціонування усіх органів і систем у цілому. Вста-
новлені дані про взаємний вплив кишечнику і центральної нерво-
вої системи за  участю автономної нервової системи, ентеральної 
нервової системи, гіпоталамо-гіпофізарно-адреналової осі та ендо-
кринних клітин кишечнику [53].

Кишковий дисбіоз може супроводжуватися підвищенням три-
вожності, депресивною поведінкою, порушенням пам’яті, знижен-
ням рівня ключових нейротрофічних факторів. В  експерименті 
на мишах показано, що зміна нормального складу мікробіоти ки-
шечнику може спричинити порушення поведінки та пригнічувати 
функції мозку, зумовити відхилення від норми у нейрохімічних по-
казниках [54]. Доведений вплив пробіотиків на покращення плас-
тичності гіпокампа, мітохондріальної функції мозку та зниження 
мікрогліальної активації [55]. У роботі С. Yang та співавторів (2017) 
доведено, що біфідобактерії кишечнику можуть забезпечити стій-
кість до хронічного стресу, а їх пероральний прийом сприяє полег-
шенню симптомів депресії [56].

Доведено, що певні штами лакто- та біфідобактерій ефективно 
сприяють зниженню рівня загального ХС та ХС ліпопротеїдів низь-
кої щільності (ЛПНЩ). Так, L. Wang та співавтори (2018) опублікува-
ли результати метааналізу 32 рандомізованих клінічних досліджень 
за участю 1971 пацієнта, в якому оцінювали вплив пробіотичної те-
рапії на рівень загального ХС [57]. Результати показали, що порівня-
но з контрольною групою рівень загального ХС у сироватці крові 
був значно знижений у групі, яка отримувала пробіотики. Встанов-
лено також вплив певних штамів пробіотиків на  суттєве знижен-
ня рівня загального ХС, зокрема у групі пацієнтів, що отримували 
L. acidophilus LA-5® та B. lactis.

R. Mo та співавтори (2019) проаналізували 19 рандомізованих 
клінічних досліджень, що включали 967 учасників  [58]. Прийом 
пробіотиків знижував рівень загального ХС і ХС ЛПНЩ порівняно 
з  контролем на  0,25 та 0,17 ммоль/л відповідно. Значного впливу 
пробіотиків на  рівень тригліцеридів та ХС ліпопротеїдів високої 
щільності не виявлено.
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Можливими механізмами гіполіпідемічного ефекту пробіотиків 
є бактеріальна асиміляція в кишечнику і декон’югація солей жов-
чних кислот [59]. Поряд з цим встановлено, що коротколанцюгові 
жирні кислоти, які продукуються лактобактеріями, здатні пригнічу-
вати синтез ХС в печінці та його транспорт у плазму крові [60].

H.S. Ejtahed та співавтори (2011) оцінювали вплив йогурту, зба-
гаченого пробіотиками L. acidophilus LA-5® і B. lactis BB-12® та зви-
чайного йогурту на ліпідний профіль пацієнтів із цукровим діабе-
том [61]. Встановлено зниження рівня загального ХС на 4,54% та ХС 
ЛПНЩ — на 7,45% у групі, де застосовували пробіотичний йогурт, 
в основі якого — штами бактерій препарату Лінекс Форте®, порівня-
но з контрольною групою.

У  роботі L.B. Tonucci та співавторів (2017) у  пацієнтів із  цу-
кровим діабетом 2-го типу вивчали вплив комплексу пробіоти-
ків L. acidophilus LA-5® і B. lactis BB-12® на рівень глікемії та ліпідний 
профіль, оксидативний стрес і вміст коротколанцюгових жирних 
кислот  [62]. Через 6 тиж у  пацієнтів, які отримували пробіотики, 
відзначали зниження рівня фруктозаміну (на 9,91 ммоль/л) і гліко-
ваного гемоглобіну (на 0,67%) порівняно з показниками до початку 
прийому пробіотиків. Встановлена значуща різниця між групами 
щодо середніх значень рівня глікованого гемоглобіну (+0,31 у гру-
пі плацебо та –0,65  — у групі пробіотиків; p=0,02), загального ХС 
(+0,55 та –0,15 відповідно; p=0,04) і ХС ЛПНЩ (+0,36 та –0,20 відпо-
відно; p=0,03).

Вплив пробіотиків на  кардіометаболічні параметри пацієн-
тів із цукровим діабетом 2-го типу вивчали T. Kocsis та співавтори 
(2020) на  підставі аналізу 32 клінічних досліджень з  баз MEDLINE, 
Embase та CENTRAL [63]. Результати показали значний вплив при-
йому пробіотиків на зниження загального ХС, рівня тригліцеридів, 
С-реактивного протеїну, глікованого гемоглобіну, глюкози та інсулі-
ну натще, а також на систолічний та діастолічний артеріальний тиск. 
Доповнення основної терапії пробіотиками підвищувало рівень ХС 
ліпопротеїдів високої щільності, однак не  мало значного впливу 
на індекс маси тіла або рівень ХС ЛПНЩ.

Таким чином, на сьогодні в багатьох метааналізах підтверджені 
позитивні ефекти пробіотиків в цілому та зокрема штамів B. lactis BB-
12® та L. acidophilus LA-5®. Ця комбінація показала себе ефективною 
щодо нормалізації функції кишечнику, лікування та профілактики 
діареї, в тому числі ААД. Прийом пробіотика сприяє кращій пере-
носимості ерадикаційної терапії H. pylori та нижчій частоті небажа-
них явищ у разі їх виникнення. Синергізм штамів L. acidophilus LA-5® 
і B. lactis BB-12® покращує функціонування імунної системи, глікеміч-
ний контроль, ліпідний профіль, а також позитивно впливає на ког-
нітивні властивості пацієнтів, зокрема з коморбідною патологією.

Лінекс Форте® показаний для застосування у  складі комплек-
сного лікування дисбіозу кишечнику, для запобігання та лікування 
діареї, здуття та інших порушень з боку травного тракту, спричине-
них:
•	 вірусними або бактеріальними інфекціями травного тракту (на-

приклад ротавірусна інфекція, діарея мандрівників);
•	 застосуванням протимікробних засобів (антибіотиків або інших 

синтетичних протимікробних препаратів).


LA-5® та BB-12® є зареєстрованими торговими марками Chr. Hansen, Данія 
Лінекс Форте®, капсули тверді, UA/14763/01/01 
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Antibiotic-associated 
diarrhea: the role of probiotics 
in the treatment and prevention
I.M. Skrypnyk, N.P. Prykhodko
Ukrainian Medical Stomatological Academy, Poltava, Ukraine

Abstract. Antibacterial drugs, like any drug, have certain side effects, 
in particular, one of them is diarrhea caused by their use. The main 
reasons for the development of antibiotic-associated diarrhea, forms 
of the disease, features of diagnosis and etiotropic treatment are 
considered in the article. Based on the publications of domestic and 
foreign researchers, data of probiotics prescription for the prevention 
and treatment of antibiotic-associated diarrhea are presented. Pos-
sibilities of using probiotics, in particular Bifidobacterium lactis BB-12® 
and Lactobacillus acidophilus LA-5®, for prevention of complications 
of antihelicobacter infection, their influence on glycemic control and 
lipid profile of patients are described.

Key words: antibiotic-associated diarrhea, probiotics, Bifidobacterium 
lactis BB-12®, Lactobacillus acidophilus LA-5®.

Відомості про авторів:
Скрипник Ігор Миколайович — доктор медичних наук, професор, проректор з науково-педа-
гогічної роботи та післядипломної освіти, професор кафедри внутрішньої медицини № 1 Укра-
їнської медичної стоматологічної академії, Полтава, Україна. ORCID ID: 0000-0002-3426-3429
Приходько Наталія Петрівна — кандидат медичних наук, асистент кафедри внутрішньої ме-
дицини № 1 Української медичної стоматологічної академії, Полтава, Україна. ORCID ID: 0000-
0001-5552-2656
Адреса для кореспонденції:
Скрипник Ігор Миколайович
36011, Полтава, вул. Шевченка, 23
E-mail: inskrypnyk@gmail.com

Information about the authors:
Skrypnyk Ihor M. — Honored Master of Science and Technology of Ukraine, Doctor of Medical Sciences, 
Professor, Vice-Rector for Academic Affairs and Postgraduate Education, Department of Internal Medicine 
№ 1 of the Ukrainian Medical Stomatological Academy, Poltava, Ukraine. ORCID ID: 0000-0002-3426-3429
Prykhodko Nataliia P. — PhD in Medical Sciences, Associate Lecturer, Master of Medicine in Internal Medi-
cine, Department of Internal Medicine № 1 of the Ukrainian Medical Stomatological Academy, Poltava, 
Ukraine. ORCID ID: 0000-0001-5552-2656
Address for correspondence:
Ihor Skrypnyk
36011, Poltava, Shevchenko Str., 23
E-mail: inskrypnyk@gmail.com

Надійшла до редакції/Received: 04.03.2021
Прийнято до друку/Accepted: 26.03.2021

WWW.UMJ.COM.UA | УКР. МЕД. ЧАСОПИС, 2 (142) – III/IV 2021 5

FOR A MEDICAL PRACTITIONER / ЛІКАРЮ-ПРАКТИКУ


